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ａｎｄａｎａｌｙｓｉｓ

　　慢性乙型肝炎是由乙型肝炎病毒（ＨＢＶ）持续感

染引起的肝脏慢性炎症性疾病，慢性 ＨＢＶ感染是全

球重大公共卫生问题，据世界卫生组织（ＷＨＯ）报道，

目前全球约２．５７亿慢性 ＨＢＶ感染者
［１］。据估计，

我国慢性ＨＢＶ感染者高达７０００万例，其中慢性乙

型肝炎患者达到（２０００～３０００）万例
［２］。慢性乙型

肝炎反复活动，炎症持续存在导致全球每年数十万

人死于肝硬化失代偿、原发性肝细胞癌等 ＨＢＶ感

染相关疾病，造成了严重的社会、经济负担，而通过

抗ＨＢＶ治疗，可以抑制ＨＢＶ复制，降低肝炎活动，

从而降低上述疾病发生的风险。

目前临床应用的抗 ＨＢＶ药物主要有２类，其一

是核苷（酸）类似物，主要有恩替卡韦（ＥＴＶ）、富马酸

替诺福韦二吡呋酯、富马酸丙酚替诺福韦等；其二是

干扰素，包括普通干扰素和聚乙二醇化干扰素α

（ＰｅｇＩＦＮα）。两类药物的作用机制不同，均有其各

自的优缺点，核苷（酸）类似物通过竞争性抑制

ＨＢＶＤＮＡ多聚合酶强效抑制病毒复制，促进丙氨

酸氨基转移酶（ＡＬＴ）恢复正常，口服方便，不良反

应少，长期服药能维持病毒学应答，同时改善肝组织

学，但患者一旦停药后容易导致病毒学反弹及耐药

风险增加，甚至导致肝炎暴发的风险［３４］。ＥＴＶ作

为目前应用最广泛的核苷（酸）类似物，能强效抑制

ＨＢＶ在体内的复制，副作用小，安全性能高，５年耐

药率低，价格相对经济实惠，在抗病毒治疗过程中具

有非常重要的地位，在临床上属于一线用药。干扰

素适应证较窄，不良反应较多，其抑制 ＨＢＶ复制能

力有限，不同患者间复发率存在较大差异，普通干扰

素更是需要多次皮下注射，不方便，而ＰｅｇＩＦＮα是

普通干扰素分子与聚乙二醇分子的复合物，通过增

强ＨＢＶ特异性Ｔ淋巴细胞功能达到抗病毒及持久

增强机体免疫功能的效果，在血液中有较稳定的高

浓度，能获得相对持久的应答作用，不容易产生耐

药，减少了注射次数，应用更方便，提高了患者的治

疗依从性，美国、欧洲、亚太地区等慢性乙型肝炎防

治指南都将ＰｅｇＩＦＮα列为乙型肝炎抗病毒治疗的

一线药物。

２０１８年亚太肝病研究学会、２０１７年欧洲指南及

２０１９年中国慢性乙型肝炎临床治愈专家共识均提

出慢性乙型肝炎临床治愈（功能性治愈）是指完成有

限疗程治疗后，病毒复制得到充分抑制，肝脏炎症得

到改善，组织病理学得到改善，血清乙型肝炎表面抗

原（ＨＢｓＡｇ）持续检测不到，乙型肝炎病毒ｅ抗原

（ＨＢｅＡｇ）阴转，伴或不伴ＨＢｓＡｇ血清学转换，同时

强调以停药后持久应答为终点，最终达到延缓或阻

止肝硬化失代偿、肝衰竭、肝癌发生的治疗目标［５７］。

据报道，单用核苷（酸）类似物或ＰｅｇＩＦＮα治疗实

现慢性乙型肝炎临床治愈率＜５％，而核苷（酸）类似

物和ＰｅｇＩＦＮα合理联用能够产生互补和协同作

用。研究［８９］报道，ＥＴＶ和ＰｅｇＩＦＮα序贯治疗的

优化方案其临床治愈率高于单药治疗。目前已报道

的相关研究缺乏对比ＥＴＶ和ＥＴＶ序贯ＰｅｇＩＦＮα

治疗的系统评价，且纳入的研究随访时间短，观察指

标少［１０］；因此，本研究纳入更新的高质量临床研究，

同时从ＨＢｓＡｇ转换率、ＨＢｓＡｇ清除率、ＨＢｅＡｇ转

换率及ＨＢｅＡｇ清除率四个方面来系统评价与分析

经ＥＴＶ 治疗获得病毒学应答的慢性乙型肝炎患

者，序贯ＰｅｇＩＦＮα与继续单用ＥＴＶ治疗在第４８

周时的疗效差异。

１　资料与方法

１．１　文献基本信息　本研究对文献基本要求：选择随

机双盲对照试验，研究对象选取长期使用ＥＴＶ获得病

毒学应答的慢性乙型肝炎患者，及ＥＴＶ 序贯Ｐｅｇ

ＩＦＮα治疗获得病毒学应答的慢性乙型肝炎患者。

１．２　纳入及排除标准　所有使用ＥＴＶ单药或者

ＥＴＶ序贯ＰｅｇＩＦＮα的随机对照试验均被纳入。

排除标准包括研究对象为酒精性、免疫性、遗传性、

肝癌及其他病毒性肝炎等肝病，或者慢性乙型肝炎

合并其他肝病；合并严重心脑血管疾病、肾病、血液

系统疾病、严重感染；有严重的精神、神经病病史等；

妊娠哺乳期妇女；使用不同抗病毒治疗方案；对干扰

素、ＥＴＶ有过敏史的患者；不适合本研究的任何其

他情况。

１．３　检索方法　本研究使用关键词“慢性乙型肝

炎、恩替卡韦、聚乙二醇化干扰素α、序贯治疗、系统

评价与分析”或“ｃｈｒｏｎｉｃｈｅｐａｔｉｔｉｓＢ（ＣＨＢ），ＥＴＶ，

ＰｅｇＩＦＮα，ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌｔｈｅｒａｐｙ，ｓｙｓｔｅｍｅｖａｌｕａｔｉｏｎ

ａｎｄａｎａｌｙｓｉｓ”搜索２０１２年１月—２０２１年１２月包括

ＰｕｂＭｅｄ、ＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ、Ｅｍｂａｓｅ、中国知网、万

方数据库等国内外权威数据库的中英文文献，按照
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纳入、排除标准进行筛选，获得１０篇有效研究论文。

１．４　质量评价　随机对照试验研究质量评价应用

ＣｏｃｈｒａｎｅＲＯＢ２ｔｏｏｌ。

１．５　数据提取　使用预先设计的数据提取方法分

别提取数据，将数据导入Ｓｔａｔａ１６．０软件进行评价，

讨论并解决数据提取过程的偏差。

１．６　统计分析　应用Ｓｔａｔａ１６．０软件进行统计学

分析，绘制森林图对系统评价与分析的结果进行综

合表达。本篇系统分析在纳入文献中提取的数据属

于二分类变量，以比值比（犗犚）为分析统计量，因

此，计数资料采用犗犚及９５％可信区间（犆犐）表示。

异质性评价采用犐２ 统计量检验，若犐２＜５０％，犘＞

０．１０提示各研究间存在统计学异质性小，采用固定

效应模型进行数据分析；犐２≥５０％，犘≤０．１０，提示

各研究间存在统计学异质性大，采用随机效应模型。

２　结果

２．１　文献检索流程　在数据检索库中输入研究关

键词共获得相关研究论文１３１８篇，阅读文献标题及

提纲后排除不相关论文１１６０篇，进一步阅读全文，

根据文献研究对象、观察指标等不符合纳入标准的论

文１４６篇，最终符合条件的研究论文共１０篇
［８，１１１９］，

包括８篇英文和２篇中文文献，均为随机对照试验

研究，文献筛选流程及结果见图１。

关键词检索初筛文献!

!!" #"$

"

标题或者大纲不符!

!!% "&'

"

初步符合但需进一步阅读全文!

!!"($

"

研究对象#数据等不符!

!!%)&

"

全文符合纳入标准!

!!%*

"

收集数据不全!

!!*

"

纳入
+,-.

分析的随机对照试验研究 !

!!%'

"

图１　纳入文献筛选流程及结果

犉犻犵狌狉犲１　Ｓｃｒｅｅｎｉｎｇｐｒｏｃｅｓｓａｎｄｒｅｓｕｌｔｓｏｆｉｎｃｌｕｄｅｄｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓ

２．１．１　纳入研究的基本特征　１０篇随机对照试验

研究共纳入１２５０例研究对象，其中６９７例患者为

ＥＴＶ对照组（Ｃｏｎｔｒｏｌ），５５３例患者为 ＥＴＶ 序贯

ＰｅｇＩＦＮα试验组（Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ），在治疗第４８周评

估患者各项测量指标。纳入文献中两组患者年龄、

性别、ＡＬＴ、天门冬氨酸氨基转移酶（ＡＳＴ）、乙型肝

炎病毒 ＤＮＡ 定量（ＨＢＶＤＮＡ）、ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ

水平比较，差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）。见

表１。

表１　纳入研究对象的基线特征

犜犪犫犾犲１　Ｂａｓｅｌｉｎｅｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｉｎｃｌｕｄｅｄｓｕｂｊｅｃｔｓ

纳入

文献

发表

年份

性别

（男／女）

年龄

（岁）
ＨＢＶＤＮＡ ＨＢｓＡｇ ＨＢｅＡｇ ＡＬＴ ＡＳＴ

Ｈｕａｎｇ
［１１］ ２０１７ （３０／１３）

（３５／１０）

３２．２６±６．８１

３２．２０±６．９６

＜２０

＜２０

１０３０．６（２８５．２～１５０７）

９９１．２（５９３．２～１４５９）

３１／１２

３５／１０

２７．１２±１３．５４

２３．００±７．４６

２３．０±１２．５

２１±１０

Ｎｏｂ
［１２］ ２０１７ （３４／１５）

（９１／５６）

４９．７±１１．２

５０．８±１０．０

＜２．１


＜２．１


３６６０±５１３０

３３２７±６９７６

１６／３３

５０／９７

２４．７±１２．４

２３．６±１７．６

２３．２±６．８

２４．９±７．７

Ｎｉｎｇ
［８］ ２０１４ （７５／１９）

（８５／１３）

３３．４±８．３

３３．３±９．０

１．６±０．４

１．５±０．４
３．３±０．６＃

３．３±０．５＃
８．５±１８．９

５．７±１０．６

２７．３±２１．４

２４．２±１３．８

－

－

Ｈｅ
［１３］ ２０１６ （２７／１７）

（３０／１４）

３５．４１±２．７３

３５．４３±３．０１

＜５００

＜５００

６１６８．８６±２３２７．７４

５８７９．４６±２２３６．４

２９／１５

２７／１７

３４．６０±４．２９

３３．０６±２．９１

－

－

Ｃｈｅｎ
［１９］ ２０１３ （２０／７）

（２１／９）

３１．８±７．７

３２．４±７．１

＜５００

＜５００

３．６６±３．３２＃

３．６７±３．３８＃
２８．１９±１０９．２０

２８．６３±７２．５４

３７．７±１６．９

３６．５±１５．６

３６．９±１５．９

３４．７±１０．４

Ｋｉｎ
［１８］ ２０１８ （８７／３１）

（８３／３３）

３３±１０

３３±９

８０／３８

７６／４２

３．７±０．７＃

３．６±０．７＃
１．１（０．５～２．０）

１．０（０．４～１．９）

０．５（０．３～０．９）※

０．５（０．４～０．９）※
－

－

Ｂｒｏｕｗｅｒ
［１４］ ２０１５ （６３／２２）

（６２／２８）

３２±１０

３１±９

７．８±１．３

７．８±１．１
４．２±０．８＃

４．１±０．８＃
２．３±１．０

２．３±１．０

３．１±３．３※

２．７±２．１※
－

－

Ｘｕ
［１５］ ２０２１ （１８／３）

（２２／２）

３８．９±８．７

３９．３±８．４

＜１０００

＜１０００

２．８８±０．４２＃

２．５３±１．００＃
７／１４

８／１６

３６．６７±１７．１４

３４．４６±１６．３８

－

－
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续表１　（犜犪犫犾犲１，犆狅狀狋犻狀狌犲犱）

纳入

文献

发表

年份

性别

（男／女）

年龄

（岁）
ＨＢＶＤＮＡ ＨＢｓＡｇ ＨＢｅＡｇ ＡＬＴ ＡＳＴ

Ｌｉ
［１６］ ２０１５ （３１／１９）

（３１／１９）

３１．５（２３～５４）

３３（２３～５３）
＜１０００

＜１０００

３．６（２．８～４．５）＃

３．８（２．９～４．０）＃
２．０（０．０５～３．２）

２．１（１．０～３．３）

３１．５（１１～１４９）

２４．５（１０～１７４）

３９．５（１４～２６５）

２７．０（１６～１８９）

Ｙａｎ
［１７］ ２０１８ （２１／１）

（３７／１６）

３５．２（２５～５０）

４５．６（２８～６５）
＜２０

＜２０

１２５０±１７３８

１８９８±１３１７

０／２２

０／５３

３２．４５±１３．７３

２９．８０±１２．９８

２９．１５±１４．４９

２６．３１±９．１８

　　注：年龄、ＨＢＶＤＮＡ、ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ、ＡＬＴ、ＡＳＴ均采用均数±标准差或范围的表示方法；ＨＢＶＤＮＡ列表示单位为ｌｇＩＵ／ｍＬ，余为

ＩＵ／ｍＬ，比值为 ＨＢＶＤＮＡ阳性／ＨＢＶＤＮＡ阴性；ＨＢｓＡｇ列＃表示单位为ｌｇＩＵ／ｍＬ，余为ＩＵ／ｍＬ；ＨＢｅＡｇ列中比值为 ＨＢｅＡｇ阳性／ＨＢｅＡｇ

阴性，数值单位为ＰＥＩＵ／ｍＬ；ＡＬＴ列※表示单位为×ＵＬＮ，余为Ｕ／Ｌ；每篇文献中第一行数据为试验组，第二行为对照组。

２．１．２　纳入研究的方法学质量评价与发表偏倚分

析　本研究应用ＣｏｃｈｒａｎｅＲＯＢ２ｔｏｏｌ进行文献质

量评价，由双人独立完成，结果如图２所示，仅随机

过程中出现较大的偏倚，表明纳入文献的随机对照

试验方法学质量较好，偏倚风险低，研究结论内部真

实性可靠。同时采用Ｅｇｇｅｒ方法评估发表偏倚情

况，结果显示犘＞０．０５，提示不存在显著的小样本效

应，表明本研究无明显发表偏倚。
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图２　纳入研究方法学质量评价

犉犻犵狌狉犲２　Ｑｕａｌｉｔｙａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆｍｅｔｈｏｄｏｌｏｇｙｏｆｉｎｃｌｕｄｅｄｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓ

２．２　疗效评价

２．２．１　ＨＢｓＡｇ转换率　纳入研究中共有７篇文

献［８，１１，１３１５，１７１８］在治疗４８周时对 ＨＢｓＡｇ转换率进

行了数据统计，ＥＴＶ序贯ＰｅｇＩＦＮα试验组共４２７

例患者，ＥＴＶ对照组４７０例患者，ＨＢｓＡｇ转换试验

组４９例，对照组３例。采用固定效应模型进行系统

评价与分析，ＥＴＶ 序贯ＰｅｇＩＦＮα试验组的 ＨＢ

ｓＡｇ转换率高于ＥＴＶ对照组，差异有统计学意义

［犗犚＝１１．６５，９５％犆犐（４．７９，２８．３２），犣＝５．４２，犘＜

０．００１］，见图３。
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图３　ＨＢｓＡｇ转换率系统评价与分析结果
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２．２．２　ＨＢｓＡｇ清除率　纳入研究中有９篇文

献［８，１１１８］在治疗４８周时对ＨＢｓＡｇ清除率进行了数

据统计，ＥＴＶ 序贯ＰｅｇＩＦＮα试验组共５２６例患

者，ＥＴＶ对照组６６７例患者，ＨＢｓＡｇ清除试验组有

３５例，对照组０例。采用固定效应模型进行系统评

价与分析，ＥＴＶ序贯ＰｅｇＩＦＮα试验组的 ＨＢｓＡｇ

清除率高于ＥＴＶ对照组，差异有统计学意义［犗犚＝

１１．６５，９５％犆犐（４．３３，３１．３２），犣＝４．８７，犘＜

０．００１］，见图４。
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图４　ＨＢｓＡｇ清除率系统评价与分析结果

犉犻犵狌狉犲４　ＳｙｓｔｅｍａｔｉｃａｓｓｅｓｓｍｅｎｔａｎｄａｎａｌｙｓｉｓｒｅｓｕｌｔｓｏｆＨＢｓＡｇｃｌｅａｒａｎｃｅｒａｔｅ

２．２．３　ＨＢｅＡｇ转换率　纳入研究中共有５篇文

献［１１１３，１８１９］在治疗４８周时对ＨＢｅＡｇ转换率进行了

数据统计，ＥＴＶ序贯ＰｅｇＩＦＮα试验组共２８１例患

者，ＥＴＶ对照组３８２例患者，ＨＢｅＡｇ转换试验组

８３例，对照组２２例。采用固定效应模型进行系统

评价 与 分 析，ＥＴＶ 序 贯 ＰｅｇＩＦＮα 试 验 组 的

ＨＢｅＡｇ转换率高于ＥＴＶ对照组，差异有统计学意

义［犗犚＝８．１４，９５％犆犐（４．５９，１４．４２），犣＝７．１８，犘＜

０．００１］。并进行敏感性分析，在删除发生数为０的

研究后，总体犗犚为６．７７（３．７４，１２．２５），仍在原可

信区间内，即发生数为０的研究对合并效应量无明

显影响，见图５。
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图５　ＨＢｅＡｇ转换率系统评价与分析结果

犉犻犵狌狉犲５　ＳｙｓｔｅｍａｔｉｃａｓｓｅｓｓｍｅｎｔａｎｄａｎａｌｙｓｉｓｒｅｓｕｌｔｓｏｆＨＢｅＡｇｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎｒａｔｅ

２．２．４　ＨＢｅＡｇ清除率　纳入研究中共有７篇文

献［８，１１１４，１８１９］在治疗４８周时对 ＨＢｅＡｇ清除率进行

了数据统计，ＥＴＶ序贯ＰｅｇＩＦＮα试验组共４６０例

患者，ＥＴＶ对照组５７０例患者，ＨＢｅＡｇ清除率试验

组有１１３例，对照组４９例。采用随机效应模型进行

系统评价与分析，ＥＴＶ序贯ＰｅｇＩＦＮα组的 ＨＢｅＡｇ

清除率高于ＥＴＶ对照组，差异有统计学意义［犗犚＝

３．２２，９５％犆犐（２．２２，４．６７），犣＝６．１５，犘＜０．００１］，见

图６。

·４１１１· 中国感染控制杂志２０２２年１１月第２１卷第１１期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ２１Ｎｏ１１Ｎｏｖ２０２２



!"#$%

&'()"*(+"

,(- ./

0/+"'/1

,(- ./

2'/#3('

!

45

"

6748

09(+

!

4:

"

674;

<(

!

4;

"

674=

<#>+?

!

@4

"

674A

BC+

!

4D

"

674D

.C+?

!

D

"

674E

./F

!

G6

"

674A

4:

47

48

6;

68

4E

A

==

4A

6:

67

:;

D7

E6

47

E

47

D

A

=

E

D7

6=

;E

;A

47:

:6

4E;

HII- J)"C/ K(C?9"

3C"9 :8L!"

#

L

$

M;NM=

AN;=

MON;6

GGN6G

GANG8

G8NE6

8N6:

6N;O

!

GNOO

%

8N6:

"

;ND6

!

GNO;

%

GENGD

"

GNA=

!

ON=:

%

EN8G

"

8N;6

!

6NOG

%

GENO8

"

ENG:

!

GNA;

%

GONG6

"

6N=D

!

ON:D

%

AN;G

"

8N:=

!

GN==

%

6GN;E

"

;N66

!

6N66

%

EN=A

"

HP('>11

<("('/?(+(C"%Q "

6

RO

%

#

6

RGNOO

S(-" /T !

C

R!

U

Q VW=XREY==

%

$ROY8:

S(-" /T !ROQ %R=Y@8

%

$!OYOO@

ZC[(I"(TT(\"- ]^+"(1"<)(+-_(1 */$(1

4 6 E 4=D

图６　ＨＢｅＡｇ清除率系统评价与分析结果

犉犻犵狌狉犲６　ＳｙｓｔｅｍａｔｉｃａｓｓｅｓｓｍｅｎｔａｎｄａｎａｌｙｓｉｓｒｅｓｕｌｔｓｏｆＨＢｅＡｇｃｌｅａｒａｎｃｅｒａｔｅ

３　讨论

ＨＢＶ感染呈世界性流行，慢性感染者高达数

亿，全球每年约有８８．７万人死于 ＨＢＶ感染相关性

疾病。我国属于乙型肝炎高发区，一般人群 ＨＢｓＡｇ

流行率达５％～６％，严重阻碍了社会、经济的发展。

通过积极抗病毒治疗能明显降低乙型肝炎病毒感染

率，进一步降低患者肝硬化、肝癌等 ＨＢＶ感染相关

疾病风险。目前用于抗病毒治疗的两类药物，核苷

（酸）类似物和干扰素，其中ＥＴＶ和ＰｅｇＩＦＮα应

用最广泛，单用其中一种药物治疗慢性乙型肝炎其

临床治愈率低，据报道ＥＴＶ序贯ＰｅｇＩＦＮα能明

显提高临床治愈率，但是目前关于这方面的系统评

价缺乏，本研究所纳入的临床数据进一步更新，随访

时间更长，达到了４８周，评价指标更完善，从 ＨＢ

ｓＡｇ 转 换 率、ＨＢｓＡｇ 清 除 率、ＨＢｅＡｇ 转 换 率、

ＨＢｅＡｇ清除率四个方面来评价与分析。

本系统评价与分析为探讨ＥＴＶ与ＥＴＶ序贯

ＰｅｇＩＦＮα在治疗慢性乙型肝炎中的临床疗效对

比，选取１２５０例ＥＴＶ经治获得病毒学应答的患者

为研究对象，ＥＴＶ序贯ＰＥＧＩＦＮα试验组较ＥＴＶ

对照组在４８周时获得了更高的抗病毒疗效，试验

组的 ＨＢｓＡｇ转换率［犗犚＝１１．６５，９５％犆犐（４．７９，

２８．３２）］、ＨＢｓＡｇ清除率［犗犚＝１１．６５，９５％犆犐

（４．３３，３１．３２）］、ＨＢｅＡｇ转换率［犗犚＝８．１４，９５％犆犐

（４．５９，１４．４２）］、ＨＢｅＡｇ清除率［犗犚＝３．２２，９５％犆犐

（２．２２，４．６７）］均高于对照组，差异均有统计学意义

（均犘＜０．００１），说明ＥＴＶ序贯ＰＥＧＩＦＮα治疗较

单用ＥＴＶ在第４８周时能获得更高的 ＨＢｓＡｇ转换

率、ＨＢｓＡｇ清除率、ＨＢｅＡｇ转换率、ＨＢｅＡｇ清除

率。有研究［２０２１］同样也证实ＥＴＶ序贯干扰素治疗慢

性乙型肝炎能获得更高的临床治愈率，但Ｈｕ等
［２２］研

究称ＥＴＶ治疗１２周后序贯ＰＥＧＩＦＮα，治疗结束

时序贯或联合 ＰＥＧＩＦＮα组的 ＨＢｅＡｇ阴转率、

ＨＢＶＤＮＡ阴转率与ＥＴＶ单药治疗组比较，差异

无统计学意义，分析其原因可能与研究对象中部分

患者ＥＴＶ经治是否获得病毒学应答有关，ＨＢＶ

ＤＮＡ转阴可以促使机体免疫功能的恢复，而且与纳

入对象是否有肝脏炎症（ＡＬＴ是否正常），有无肝脏

纤维化均相关。研究［２３２４］报道经核苷（酸）类似物治

疗获得病毒学应答的 ＨＢｅＡｇ阳性患者序贯长效干

扰素治疗，ＨＢｅＡｇ血清学转换率可达４０％左右，而

ＥＴＶ单药治疗１年 ＨＢｅＡｇ血清学转换率仅为

１６％～２２％。综上所述，对核苷（酸）类似物治疗后

获得病毒学应答的患者序贯长效干扰素治疗，可提

高 ＨＢｓＡｇ、ＨＢｅＡｇ血清学转换率和清除率。

ＥＴＶ与干扰素序贯治疗，克服了单用ＥＴＶ或

干扰素临床治愈率低的缺陷，明显提高治疗期间的

病毒学应答率，但多数研究结果均基于单中心、小样

本研究。本系统评价与分析仍存在以下不足之处：

第一，所纳入研究对象多为肝功能较好的患者，可能

产生选择性偏倚或研究偏倚；第二，纳入研究中提到

的随机分配，其随机序列的方法不明确，是否隐藏分

组未描述；第三，慢性乙型肝炎的抗病毒治疗为长期

过程，治疗的效果需要长期随访观察，本研究随访时

间为４８周，但仍可进一步延长随访时间。

本文通过系统评价与分析发现，对于经 ＥＴＶ

获得病毒学应答的慢性乙型肝炎患者，序贯Ｐｅｇ

ＩＦＮα是一个更好的治疗选择，然而，有必要开展更

多多中心、高质量、大样本的随机对照试验研究以及

进一步延长随访时间、拓宽纳入标准来进一步丰富

·５１１１·中国感染控制杂志２０２２年１１月第２１卷第１１期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ２１Ｎｏ１１Ｎｏｖ２０２２



ＥＴＶ序贯ＰｅｇＩＦＮａ治疗疗效优于单用ＥＴＶ的循

证医学证据。
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